




























は じ め に
クマザサ(図1)は 生命力の極めて強い植物である。その葉は竹葉 として 「神農本草経」に収
録されて以来,「傷寒論」,「金置概要」,その他古典医書の中の処方にも見られる生薬である。民間
においても古 くから火傷,犬 などによる咬傷,吐 血,下 血,尿 渋滞などの治療に用いられてきた
(2)。 近年,こ のクマザサの有効成分の効率的な抽出法が開発され,そ の薬効に関しても多くの
一21一
明治大学農学部研究報告 第128号(2001)
報告がみられる。すなわち,ク マザサの熱水抽出液における抗炎症作用,血 圧降下作用,利 尿作
用,抗 潰瘍作用(3,4)の ほか,ア ルカ リ加水分解抽出液における抗疲労作用(5),食 欲増進
作用(6),抗 腫瘍作用(7)が 報告されている。また多 くの研究者によってクマザサ抽出画分に
おける抗腫瘍性が認められている(8,9)。 さらにクマザサのアルカリ加水分解液で鉄クロロフィ
リンーNaを 主成分 とする画分(「ササヘルス⑪」)について大泉 らは抗炎症作用(10),細 胞膜安定
化作用(11),網 内系機能賦活作用(12),抗 ス トレス作用(12),胃 粘膜保護作用(12)を 報告 し
図1.ク マザ サ(Sosαsθ ηαη6ηs公s1～θゐ4θ7)(A,B)(大 和 生物 研 究 所 原 図),お よび 主 要産 地(C)(1)
桿 は高 さ1～2m,直 径5～8mmで 基 部 で まば ら に分枝 す る。 葉 身 は披 針状 で長 楕 円形,長 さ は
20～25cm,幅4～5cm,先 端 は やや 尖 り,上 面 は無 毛,下 面 に は軟 毛 が 密 生 す る。新 葉 は緑色 で あ る
[A]が,秋 に な る と縁 辺 が枯 れ て 白 くな る[B]。 これ を歌 舞 伎 の く ま ど りに見 立 て て クマ ザ サ とい う。
サハ リン を北 限 として,北 海 道,本 州,四 国,九 州 に 分布 す る[C]。 生薬 として の 他,鑑 賞 用 に も栽 培





の効力の限界 とその副作用が深刻な問題 となっている。 さらに多 くの疾患は治療 よりも予防の重
要性が指摘されているが,こ のための化学合成薬品類の常用は実際的でない。これ らの理由から,
生薬類の効用が再認識され,臨 床的に広 く用いられているほか,健 康(機 能)食 品や飲料にも用
いられている。その期待される効用の一つに生体機能の正常化作用のあることはいうまでもない。
しかしこれら生薬類あるいは天然生理活性物質はもっぱら中国4千 年の経験に基づいて用いら
れ,生 薬類の作用機構,お よびそれ らを構成分 とする漢方薬の処分の理論的根拠などはほとんど
不明であり,い わんや一般の消費者が自分の用いている生薬類に対 して十分な知識をもっていな
いことは化学合成薬品に対すると同程度かあるいはそれ以上である。
これらの観点から,我 々は生薬類の作用機構 を解明するために実験動物(マ ウス)を 用いて広




また実験動物 として用いられたSHNお よびSLNマ ウス(13-15)は 筆者によって確立 され,
近交系 として維持されてきたものを,ま たICRは 日本クレアより購入し,1週 間以上,環 境に慣
らしたものを使用した。実験期間中,マ ウスは床敷を敷いたプラスチックあるいはアルミニウム
製ケージ[18(W)×28(L)×13(H)cm]に4-5匹ずつ収容 し,飼 料 としては市販の固形飼
料 と水道水を自由に与え,14時 間照明(5:00～19:00),室 温(22℃),湿 度(55-70%)に 調
節された無窓動物室で飼育管理した。
1.ク マザサの行動に対す る影響
生薬の効用は図2に 示すようで,化 学合成薬品の薬効が局所的,治 療的(対 症療法的)で ある
のに対 レて生薬のそれは全身的,予 防的である。言い換 えれば生薬の作用は生体(細 胞)の 発育,
あるいは機能(は たらき)に 対する正常化(normalization)作 用であって,正 常な状態では影響
はほとんど現れないか,現 れてもそれほど顕著でないが,異 常(体 細胞の増殖,機 能の昂進もし
くは減退)な 条件下では生体を正常に戻すホメオスタシス作用である。
現代社会のように,情 報 と騒音に溢れ,自 然は情け容赦なく破壊されて人間が自らの首 を絞め
ているような環境下では,人 々は,食 料をはじめ物質的にはいかに満ち足 りていても精神的には
きわめて貧 しく,か つ情緒不安定な状況におかれている。殺人,虐 待,暴 力行為など極端な場合
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を除いても,い わゆる多種多様なス トレスによって,意 識するとしないにかかわ らず,人 々は精
神的にも生理的にも追いまくられ,追 い詰めら乳た状況にあるといっても過言ではない。
一方,人 間においても動物においても,行 動は神経,内 分泌,免 疫などと相互に緊密に関係し,
しばしば情緒的(精 神的),生 理的(肉 体的)状 況をよく反映する(16,17)。 このような意味合
いから,精 神的/生 理的面の正常化に対するクマザサの効用を検討する一環 として,ス トレス要
因 として内分泌的,あ るいは栄養的変化を受けたマウスの行動に対するクマザサの影響を検討 し
た。
なお試料 としてのクマザサは 「ササヘルス⑪」を水道水で希釈(鉄 クロロフィリンーNa濃 度で
0.044%あ るいは0.088%)し たものを用いた。












図2.生 薬(天 然生理活性物質)の 作用機構
生薬は体機能を調節,正 常化させ,全 身のバランスを保つことによって健康を回復,維 持させる作用
が大きい。この働 きゆえに,化 学合成薬品の効用が局所的,対 症療法的であるのに対して,生 薬の効用
は全身的,予 防的である。
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この装置によってマウスの体温(熱 エネルギー)か らその個体の位置が感知され,移 動によって
二次元,お よび三次元の全行動量が一時間ごとに集計,記 録される(18)。
1-1.性 機能減退による行動量の変化 とクマザサの影響
結果は図3に 示すようである。すなわち2ケ 月齢のICR雌 マウスでは両側卵巣 を除去一週 間以
降自発行動量は著しく低下 したが,ク マザサを1ケ 月間投与 したところ,卵 巣除去群のみでなく,
正常対照群で も明期 における行動量の上昇が見 られ,と くに午前5時 か ら8時 にかけての上昇が
顕著であった。明期 における行動:量の上昇率は卵巣除去群で71.5%,対 照群で68.5%で あった
(19)。一方,2ケ 月齢の雄では精巣除去の行動量に対する影響は1ケ 月後に若干現れ・またクマ


































図3.雌 雄ICRマ ウスの自発行動:量に対する性腺除去とクマザサの影響(平 均値±標準誤差)(19)。
2ケ 月齢 で性 腺 を外 科 的 に除 去 し,そ の1ケ 月 後 か ら クマ ザ サ を飲 水 として1ケ 月 間 自由 摂 取 させ





















正常対照群 精巣除去群 正常対照群 精巣除去群
① 精巣除去30日 後 ①+ク マザサ20日 間投与
図4.SHNお よ びSLN雄 マ ウス の 自発 行 動量 に対 す る精 巣 除 去 と クマ ザサ の 影響(平 均 値 ±標 準 誤 差)(20)。
4-6ケ 月齢 に精 巣 を除 去 し,そ の30日 後 よ りク マ ザ サ を20日 間 飲 水 と して 自 由摂 取 させ た 。†例
数 。8-c異 な った もの 同士 はP<0.05/0.01で 有 意。
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㌧このように,も っとも一般的なモデルマウスであるICRに おいて性腺除去,お よびクマザサの
影響は雄では雌ほど顕著でなかった。多 くの現象(反 応)に おいて性差のみられることは珍 しく
ないが,行 動に対する精巣除去一クマザサの影響をより明 らかにするため,他 の2っ の近交系





なおいずれの実験において も,対 照群,性 腺除去群 ともクマザサの投与によって体重,摂 餌 ・
摂水量などに明らかな違いは認められなかった。
1-2.摂 餌制限による行動量の変化 とクマザサの影響
「腹八分は健康の元」 と云われるように,あ る程度の食事制限は健康によい。事実,実 験動物
においても擬餌制限は加齢に伴う免疫低下を抑制し(21),種 々の疾患を予防 し,寿 命を延長させ
るのに有効であることが知られている(22)。 しかし同時に,摂 餌制限はしばしば生理異常,代 謝
異常をもたらし,そ れが行動異常として現れる場合がある(23,24)。 擬餌制限,お よびクマザサ
投与の行動 に対する影響を検討するため,1-1の 実験において処置に対す る反応の高かった
SHN雄 マウスを用いて2ケ 月齢より飼料 自由給与の自由摂餌群(対 照群)と,摂 餌量を対照群の
70%に 制限された制限摂餌群の2群 に分け;そ れぞれの一部にクマザサを飲水 として投与 した。
結果は図5に 示す通 りである。それぞれの処置3週 間においては自由摂餌の対照群(自)で は
クマザサの併用(自+S)に よって行動量は若干増加 した。一方,摂 餌制限群(制)で は行動量は
対照群に較べて2倍 以上に上昇したが,そ の上昇はクマザサとの併用(制+S)に よって有意に低
下 した(25)。 この結果は,先 の1-1の 実験の正常雌に対する場合と同様に,正 常な条件下では
クマザサは行動量に若干の影響を与えるに過ぎなかったが,異 常に上昇 した行動量を顕著 に低下




になる。すなわち性腺除去によって低下 したICR雌,SHN雄 の行動量,お よび摂餌制限によっ
て上昇した.SHN雄 の行動量はクマザサによってそれぞれ上昇,あ るいは低下 した。これはクマ
ザサの正常化作用の顕著な現れである。
本実験の結果,性 腺除去に対するクマザサの影響に性あるいはマウスの系統による違いの存在


















自 白+S制 制+S自 白+S制 制+S
クマザサ3週 間投与 クマザサ7週 間投与
図5.SHN雄 マウスの自発行動量:に対する擬餌制限とクマザサの影響(平 均値±標準誤差)(25)。
2ケ 月齢より自由摂餌群(自)と その70%に 飼料を制限された摂餌制限群(制)を 設け,そ れぞれの

















のいずれにもほとんど影響されなかった(19)。 すなわちこれらの場 合,行 動を含む生体の機能が
性腺除去の影響を受けず正常のままであるため,ク マザサが正常化作用を発揮する必要がないの
である。また正常個体でもICR雌 ではクマザサによって行動量の上昇が,反 対 にICR雄 では下
降が認められたが,こ れはホルモンの影響下て程度の差はあれ,常 に受けていたス トレスが,ク
マザサによって解除,正 常化 された結果 と理解するのが正 しい。SHNお よびSLNの 正常雄で
はこの点に関してホルモンの影響が少なかったためクマザサの影響 も軽微であったと考えられる。
2.ク マザサの乳癌 の発生,増 殖抑制効果
よく知 られているようにわが国における最近の癌の発生状況は欧米化の傾向を示しているが,
乳癌も例外でなく,そ の発生率は年々増加の傾向にある。最近,.種 々のス トレスが免疫機能を低
下させることによって発癌を促進させることも報告されている(26)。癌のように発症するまでに
長期間を要する疾患では生体の抵抗力が大きな要因 となる。言い換えればた とえ細胞が癌化 して
も生体の正常化機能が旺盛なら癌細胞の増殖 を抑え続けて,と くに問題 とならず,健 康な生活を
続けることができる』 したがってある物質の癌の発生や増殖を抑制させる効果は,そ の物質がど
の くらい体機能を正常に維持する働 きをもっているかの重要な指標 となる。いうまでもな く人間
の癌は"自 然発生"で あるから,そ のモデルとしての実験動物の癌 もやはり自然発生のものでな
ければならない。この意味から筆者は,乳 癌に対する生薬類の予防・治療効果を,筆 者自身によっ
て作出された近交系のSHNマ ウス(13-15)を 用いて行っている。この系のマウスは4-6ケ
月齢から自然に乳癌 を発生 し始め115-17ケ 月齢でほぼ100%乳 癌を発生する。発生 した乳癌の
全てが悪性のadenocarcinomaで ある。本研究でもこのSHNマ ウスを用いて乳癌の発生抑制
(予防)お よび増殖抑制(治 療)に 対するクマザサの影響を検討 した。
2-1.ク マザサによる乳癌の発生抑制
結果を図6に 示す。対照群,実 験群 とも実験開始4ケ 月日から乳癌が発生しはじめ,対 照群の
発生率はその後直線的に増加したが,実 験群では4,5ケ 月日での発生は著しく抑制された。し
かし6ケ 月目には殆 ど対照群のレベルまで上昇 した。そのためクマザサの濃度 を2倍 にした とこ
ろ,7,8ケ 月までの発生はほぼ完全に抑えられた。しかし10ケ 月以降は対照群 と同様に乳癌の
発生は上昇した(27)。 これは加齢 とともに急上昇する乳癌の発生ポテンシャルがクマザサの発生





いか」 という考えもでるかも知れないが,こ れは正 しくない。この系のマウスのように極めて高
い(100%)乳 癌の発生率を持った例でもこの くらい効 くのであるから,こ のマウスとは比較にな
らない くらい乳癌発生率の低い人間(米 国人で0.1～0.2%,日 本人で0.05%)で は十分有効 と考
えるのが動物実験の結果から導かれる正しい結論である。なお,こ のことは乳癌のみでなく,他
の癌に対 しても一般的にいえることである。
この条件において実験開始後7ケ 月までの摂餌 ・摂水量を測定 したところ,摂 餌量には対照群
















SHN雌 マウスに2-3ケ 月齢からクマザサ水道水溶液(鉄 クロロフィリンーNa濃 度で0.044%,7ケ
月目から0.088%に 増加)を 飲水 と・して自由摂取させた(対 照群には水道水を与えた)。乳癌の発生は毎
週2回,触 診によって調べた(習 熟すると3-5mmの 大きさで十秀確認できる。マウスの乳腺は5対
(10ケ)あ るので,体 の両側のほとんど全てのところがら乳癌の発生する可能性がある。*乳癌の発生率




乳癌の増殖に対するクマザサの影響は図7に 示すようで,乳 癌発生前からクマザサを飲 ませて
・いた場合(実 験1)で も,乳 癌発生後に投与された場合(実 験2)で も乳癌の増殖は明らかに抑

















実 験2(12'日 間 投与)
0
036912
測 定 期 間(日)
図7.ク マザサによる乳癌の増殖抑制(平 均値±標準誤差)(28)。






遠赤外線(FIR)は 照射時期によっては乳癌の増殖を顕著に抑制する(30)。 図8の 実験群IIIに
示すように,FIR単 独で有意な乳癌増殖抑制効果のある場合にはクマザサを併用しても(III+S),

















図8.ク マ ザ サ と遠 赤 外 線(FIR)併 用 に よ る乳 癌 の増 殖 抑 制(平 均 値 ±標 準 誤 差)(31)。
実 験群1,II,III:そ れ ぞれ1-5ケ 月齢,5ケ 月齢 以 降,乳 癌 発 生後 にFIRを 照 射 。S:ク マ ザ サ
投 与(乳 癌 の大 き さが5-7mmに な っ た 日 よ り16日 間)。o例 数 。 零対 照 群 に対 してP〈0.05で 有意 。
(%)0102030405060708090100








図9.ク マ ザサ と遠 赤外 線(FIR)併 用 に よ る乳 癌 の 増殖 抑 制=各 群(詳 細 は 図8参 照)に お け る16日 間 の乳
癌 の増 殖 率 の 違 い(31).。乳 癌増 殖 率:■ 〈100%,□100-200%,駆>200%。()例数 。
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あまり有効でない場合には,ク マザサの併用(1+S,II+S)は きわめて有効で乳癌の増殖は有
意に抑制された(32)。 同様の事実が図9か らも明 らかである。すなわち実験群1,IIで はクマザ
サの併用(1+S,II+S)に よって100%以 下の増殖率を示した乳癌は顕著に上昇 し,逆 に200%
以上の増殖率を示 した乳癌の割合は下降 したが,実 験群IIIではクマザサ投与の影響は見 られな
かった(31)。 これもクマザサの正常化作用のひとつの現れである。
3.ク マザサの生体 に対 する影響
マ ウスの行動 および制癌 に関する これ ら一連 の実験か らクマザサ を飲水 として投与す ることに
よって体 の機能 を正常化 させ る働 きのあることが明 らか となった。上 に も述べた(図2)よ うに,
生薬の作 用は全身的で,そ の標 的箇所 は必ず しも明 らかで ないので,ク マザサが どの ような機構
で正常化作用 を示すか を知 るためにい くつかの項 目を検討 した。その結果,
[1]体 重,摂 餌 ・摂水量は,実 験が正常 に行 われ ているか どうかの最 も重要 な指標 である。
SHN,SLN,ICRの雌 雄のいずれにお いて も,こ れ らのパ ラメニタ に対 するクマザサ による悪い
影響 は認 め られなかった(19,20,27,28,31-34)。
[2]体 内の物質代謝 を順調 にする ことは,健 康維持,疾 患予防のための重要 な要因である。
この観点か ら諸成分 の血液,お よび尿 中 レベル を検 討 した。血液 に関 してはICR,SHN,SLN雄




ム(ABAXISEA:室 町機械,東 京)に よっZ測 定 した。 当然 のこ となが ら,各 成分の血漿 レベ
ル の変動 しやすい こともあって,多 くの成分で実験 ごとに必ず しも一定Q変 化 を示 さなかったが,
総体的 にみて この面 においてもクマザサの正常化作用 が うかがわれた。
1H-NMR(核 磁 気共 鳴装置)に よってSHN雌 の尿成分 を測定 した ところ,ク マザサ投与2ケ
月,10ケ 月のいずれにおいて も実験群で は対照群 に、くらべてほ とん どの成分 で高 い値 を示 した
(図10)(27,33)。 またSHN雄 で クマザサに よってALT,AST,cholesterolの尿 中への排出
が促進 された(20)。 尿量 もクマザサの投与 によって増加 する こと(27)を 考 えあわせ る と,ク マ
ザサ によって多 くの成分 の排泄 は促進 される と結論 された。本 実験 に用いた乳癌高発系のSHN
マウスは一般 のマウスに比べて尿成分 の レベルの低い ところが ら,ク マザサの乳癌予防効果のひ
とつ として その体 内物質 の排泄促進作用 が考 え られた。
[3]ク マザサは胸腺の重量 を著 しく増加 させた。 またFlowCytometryに よる測定 の結果,
表2に 示す ように,実 験1(5ケ 月齢)で は未成熟胸腺細胞(CD4+CD8+)の割合 を低下 させ,
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成熟細胞(CD4+CD8一,CD4-CDf+)の割合 を増加 させ た。・一方,実 験2(12-15ケ 月齢,担
癌個体)で はCD4+CD8+を 増加 させ,CD4+CD8一 およびCD4℃D8+を 低下 させ,加 齢,あ る
いは発癌 によって変化 した胸腺機能が クマザサによって正 常化 される ことが示 された(33,34)。
[4]生 体内でATP生 成時 やウイルスの侵入な どによって発生 する活性酸素 が,細 胞 の老化促
進,発 癌 な ど有害 な作用 を示 す ことが知 られてい る。生体 内で発 生す る活 性酸素 の一 つであ る
superoxideanineを 分解す るsuperoxidedismutase(SOD)の血中活性 を測定 した とこz,ク
マザサ によってその活性 は顕著 に促進 された(27)。
[5]正 常乳腺 の発育 はクマザサ によって若 干促進 されたが,マ ウスの乳癌 の前癌症状で ある
表2.胸 腺細胞表面抗原マーカー発現の割合(平 均値±標準誤差)(34)
CD4』CD8+







実 験1:ク マ ザ サ(0.044%鉄 ク ロ ロ フ ィ リンーNa)3ケ 月間(2-5ケ 月齢)投 与 。 実 験2:ク マ
ザ サ(0.044→0.088%)2ケ月齢 一乳 癌発 生(12-1Eケ 月齢)ま で投 与 。():例 数 。*・**対 照群
に対 してP〈0,05,0.Olで 有 意 。
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図10.尿 成 分 の排 泄 に対 す る クマ ザ サ の影 響(平 均 値 ±標 準誤 差)(27)。
□対 照 群,■ 実験 群 。a例 数 。ND:測 定 レベ ル以 下 。#.#%対 照 群 に対 してP<0.05,0.01で 有 意 。
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表3.ク マザサの生体機能に対する影響
.パ ラ メ ー タ 効 果
[1]体 重,摂 餌 ・摂水量 ⇒












↑ 増強(促 進)⇒ 変化なし ↓ 抑制(低 下)
HANの 増 殖 はクマザサによって明 らかに抑 えられた(27,33)。 これ と並行 して1)NA合 成律速
酵素で あるthymidylatesynthetaseの 乳腺細胞 におけるレベル にはクマザサに よって上昇 した
が,thymidinekinaseレ ベル は有意 に抑制 された(27,33)。
い くつかの癌遺伝子が乳腺の発育 や乳癌 の増殖に関与 している ことが知 られている。 その中で
もっ とも代表的なTGFα(形 質転換成長因子)の 乳癌,あ るいは乳腺 にお ける発現 にクマザサ投
与 の影響 は見 られなかった(27,28)。
[6]い うまで もな くホルモ ンは体機能 の平衡維持 のみな らず,乳 腺(癌)に とって最 も重要
な要因 である。 ここではその中で もと くに直接関係す る卵巣 か らのestrogen(E)とprogester-
one(P),お よび脳下垂体前葉 か らのprolactin(PRL)に 対 するクマザサの影響 を検討 した。発
情周期 の型か らEとPの 分泌パ ターシにはクマザサの影響 はない と推定 された(27,33)が,放
射免疫法 で測定 したPRLの 血中 レベルはクマザサ を投与 され た実験群 では明 らかに低下 してい
た(27)。
以上,体 機能 に対す るクマザサ の影響 を要約 する と,表3の ようにな り,ク マザサの体機能正
常化(normalization)作 用は,そ の代謝,免 疫,内 分泌,そ の他生体 の諸々 の作用調節 の複合 さ
れた結果 と考 え られ る。
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お わ り に
現代は多 くの面において人工化が著 しいが医薬品の分野もその例外でない。一方,当 然のこと
として,そ れ らの欠点,反 省点 も指摘されつつある。化学合成薬品の効果の限界と重篤な副作用
などはその一例 で,そ れとともに生薬,漢 方薬をはじめとする,い わゆる天然物の効用が再認識
されつつあることははじめにも述べた ところである。しかし天然物,あ るいは自然物 といっても
その多 くは,化 学肥料,農 薬などにたつぶ り漬かっており,さ らには人工培地による培養などバ
イオテクノロジーによって生産された"人 工物"で ある。天然物に比べてこれら栽培(培 養)物
の効用の低いのは朝鮮ニンジンをはじめ多 くの生薬類でつとにいわれているところでもある。そ
の原因 としては現代の土壌学や植物栄養学では明らかにされていない土壌中の(微 量)成 分や微
妙な自然環境の関与などが考えられている。いずれにせよ,ク マザサは完全な天然物であり,自
然の恩恵の濃縮物 といえる。本稿で述べたところがらもクマザサ(サ サヘルス⑪)は 癌,そ の他
の疾患の治療,予 防のためのみでな く,心 身の健康維持のためにも有益 と考える。
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